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Procedimentos regenerativos são usados na busca pelo preenchimento ósseo, diminui-
ção da profundidade da bolsa periodontal e ganhos de inserção clínica. As proteínas 
derivadas do esmalte têm sido utilizadas para esta finalidade,  porém há pouca evidên-
cia sobre o seu uso em pacientes com periodontite agressiva. Assim o objetivo deste 
estudo foi avaliar a eficácia de proteínas derivadas do esmalte (EMD) em defeitos infra-
ósseos de pacientes com Periodontite Agressiva Generalizada e Periodontite Crônica 
Generalizada. Participaram 49 voluntarios, entre portadores de periodontite crônica ge-
neralizada (PCG) e agressiva generalizada (PAgG), com um ou mais defeitos infra-ós-
seos em exame radiográfico, com dimensões mínimas de 4mm de profundidade e 2 mm 
horizontais, associado a uma profundidade de sondagem (PS) ≥6mm. Foram tratados 
segundo os grupos: PAgG+EMD (n=17), pacientes com PAgG que receberam instru-
mentação radicular com acesso cirúrgico e aplicação de EMD; PAgG (n=17) pacientes 
com PAgG que receberam instrumentação radicular através de acesso cirúrgico so-
mente e PCG+EMD (n=15) pacientes com PCG tratados com instrumentação radicular 
através de acesso cirúrgico e aplicação de EMD. Avaliações radiográficas foram reali-
zadas no baseline e 12 meses após tratamento. Após 12 meses, os resultados indicaram 
um preenchimento ósseo médio significante de 1,14mm ± 1,17 (p<0,001),  1,09mm ± 
0,79(<0,001) e 0,78mm ± 1,43(p<0,023) em relação ao baseline para os grupos de 
PAgG+EMD, PAgG e PCG+EMD, respectivamente. A média da resolução do defeito  foi 
de 1,24mm ± 1,14 (p=0,001), 0,92mm ± 1,01(p=0.001) e 0,84mm ± 1,02 (p=0,012) para 
  
os grupos de PAgG+EMD, PAgG, PCG+EMD respectivamente, em relação ao baseline. 
Quando os grupos de PAgG+EMD e PAgG foram comparados, a única diferença esta-
tisticamente significante observada foi o ganho de crista óssea de 0,22mm ± 0,46 
(p=0,046) em média a favor do grupo de  PAgG. Quando PAgG+EMD e PCG+EMD foram 
comparados não se observou diferença significante em nenhuma das variáveis. Em con-
clusão, a associação de instrumentação radicular por acesso cirúrgico combinada ao 
EMD é eficaz para o tratamento de defeitos infra-ósseos tanto na PAgG como para PCG. 
Porém não foi possível demonstrar a superioridade da utilização do EMD em defeitos 
infra-ósseos de pacientes com PAgG através dos parâmetros radiográficos.  
 









                               
 
 




Regenerative treatments have been used along with conventional periodontal treatments 
on intrabony defects in order to close them, reduce the pocket depth and increase the 
periodontal attachment level of compromised teeth with this kind of defect. Enamel ma-
trix proteins are well described in the literature as a material that has the potential to 
regenerate periodontal tissues. However, there is a lack of information that had descri-
bed EMD in patients with aggressive periodontitis. Thus, the aim of this study was to 
evaluate by radiographic assessment, the efficacy of EMD on intrabony defects in pati-
ents with generalized aggressive periodontitis and generalized chronic periodontitis. 49 
subjects were selected, among patients with generalized chronic periodontitis (GCP) and 
generalized aggressive periodontitis (GAP), with one or more intra-bony defects in radi-
ographic examination, with a minimum size of 4 mm deep and 2 mm horizontal, associ-
ated with a probing depth (PD) ≥6mm,  treated according to the groups: GAP (n = 17) 
GAP patients treated with open flap debridement (OFD); GAP+EMD (n=17) GAP patients 
treated with OFD and application of EMD; GCP+EMD (n=15) GCP patients treated with 
OFD and application of EMD. Radiographic evaluation was made at 12 months after 
treatment. The radiographic results indicated a significant bone fill gain of 1.14mm ± 
1.17 (p<0.001),  1.09mm ± 0.79(<0,001) and 0.78mm ± 1.43(p<0,023)  for the groups 
GAP+EMD, GAP, and GCP+EMD respectively after 12 months from baseline. It was also 
observed a significant gain on the defect resolution of 1.24mm ± 1.14 (p=0.001), 0.92mm 
± 1.01(p=0.001) and 0.84mm ± 1.02 (p=0.012)   for GAP+EMD, GAP and GCP+EMD 
  
respectively after 12 months of treatment. When the groups GAP+EMD and GAP were 
compared, the mean gain of 0.22mm± 0.46 (p=0.046) of the bone crest was the only 
significant difference between groups favoring GAP. Finally, no significant difference was 
observed when GAP+EMD and GCP+EMD were compared. It can be concluded that the 
association of OFD+EMD can obtain radiographic bone fill gain and positive bone reso-
lution when it’s applied on intrabony defects in patients with GAP and GCP as well. 
Therefore, both treatments, OFD+EMD and OFD alone could be considered efficacy for 
the treatment of intrabony defects on patients with GAP. Therefore, it couldn’t be possi-
ble to demonstrate the superiority of the use of EMD on intrabony defects in patients 
with GAP through radiographic assessment.  
 












      RESUMEN 
 
Tratamientos regenerativos son usados en conjunto con el tratamiento periodontal con-
vencional de raspaje y alisado radicular en defectos infraóseos buscando relleno óseo y 
disminución de la profundidad de la bolsa periodontal y ganancias de inserción perio-
dontal de dientes severamente comprometidos con el objetivo de mejorar el pronóstico 
de los dientes con este tipo de defecto. Las proteínas derivadas del esmalte han sido 
bien descritas en la literatura como un material con la capacidad de regenerar tejidos 
periodontales. Así pues, existe poca evidencia en la literatura sobre su uso en defectos 
infra-óseos de pacientes con periodontitis agresiva. Así, el objetivo de este estudio fue 
evaluar la eficacia de las proteínas derivadas del esmalte (EMD) en defectos infra-óseos 
de pacientes con periodontitis agresiva generalizada (PAgG) e periodontitis crónica ge-
neralizada (PCG). Fueron seleccionados 49 sujetos, entre portadores de PCG e PAgG, 
con uno o más defectos infraóseos en el examen radiográfico, con dimensiones mínimas 
de 4mm de profundidad e de 2mm horizontales, asociados a una profundidad de son-
daje (PS) ≥6mm. Fueron tratados según los grupos: PAgG+EMD (n=17) pacientes con 
PAgG, los cuales recibieron instrumentación radicular por medio de acceso quirúrgico y 
adicionalmente, la aplicación de EMD: PAgG(N=17), los cuales recibieron solamente ins-
trumentación radicular por medio de acceso quirúrgico y PCG+EMD (n=15), pacientes 
con PCG los cuales recibieron instrumentación radicular por medio de acceso quirúrgico 
y adicionalmente la aplicación de EMD. Evaluaciones radiográficas fueron realizadas en 
el baseline y 12 meses después del tratamiento. Los resultados observados indicaron 
  
una ganancia del relleno del defecto estadísticamente significante de 1.14mm ± 1.17 
(p<0,001),  1.09mm ± 0.79(<0.001) y 0.78mm ± 1.43(p<0.023) en promedio para los gru-
pos de PAgG+EMD, PAgG y PCG+EMD respectivamente después de 12 meses en re-
lación al baseline. Así, también se observó una ganancia significante en la resolución del 
defecto de 1.24mm ± 1.14 (p=0.001), 0.92mm ± 1,01(p=0.001) y 0.84mm ± 1.02 
(p=0.012) en promedio para los grupos de PAgG+EMD, PAgG e PCG+EMD respectiva-
mente después de 12 meses en relación con el baseline. Cuando los grupos PagG+EMD 
y PAgG fueron comparados, la única diferencia significativa fue la ganancia de cresta 
ósea de 0.22mm± 0.46 (p=0.046) en promedio a favor del grupo de PAgG. Finalmente, 
cuando los grupos PAgG e PCG fueron comparados no se observó diferencia signifi-
cante en ninguna de las variables evaluadas. En conclusión podemos decir que el uso 
de EMD es eficaz para el tratamiento de defectos infraóseos tanto en pacientes con 
PAgG como para pacientes con PCG. Así pues, tanto el tratamiento de acceso quirúr-
gico asociado a EMD y solamente el acceso quirúrgico pueden considerarse por medio 
de evaluación radiográfica, igualmente eficaces para el tratamiento de defectos infraó-
seos en pacientes con PAgG y PCG. De esta manera no fue posible demostrar la supe-
rioridad de la utilización del EMD en defectos infraóseos de pacientes con PAgG a través 
de parámetros radiográficos. 
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 18  
1 Introdução        
 
A periodontite agressiva é caraterizada pela rápida destruição de estruturas de suporte 
gerando defeitos infra-ósseos em conjunto com uma pouca quantidade de níveis de 
placa bacteriana em indivíduos que são sistemicamente saudáveis (1) O principal obje-
tivo na terapia periodontal é restaurar a saúde e função periodontal. O tratamento inicial 
(não cirúrgico), acompanhado de um adequado programa de higiene oral têm como ob-
jetivo remover os depósitos da superfície radicular que causam inflamação e controlar 
a infecção bacteriana que induz as mudanças clínicas e patológicas  no periodonto (2) 
Entretanto, se a fase inicial da terapia periodontal não consegue o fechamento das bol-
sas periodontais residuais que por sua vez tem mostrado ser um risco para a progressão 
da doença (3), uma fase cirúrgica do tratamento será necessária (3). Existem diversas 
técnicas cirúrgicas descritas na literatura onde a cicatrização é caraterizada pela migra-
ção apical do epitélio juncional longo que se adere  à superfície da raiz, levando a um 
processo de cicatrização por reparo (4).  Mais recentemente, o acesso cirúrgico com a 
técnica de retalho simplificado de preservação de papila (SPPF) tem sido proposta (5), 
tendo como resultado uma melhor vascularização e melhores resultados clínicos que o 
retalho de Widman modificado. (6) 
A terapia de regeneração periodontal pode ser realizada  por diferentes abordagens. 
Uma delas funciona por meio de população celular seletiva fazendo uso de barreiras, 
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técnica conhecida como Regeneração Tissular Guiada (GTR) (7). Uma outra técnica con-
siste  na aplicação de fatores morfogenéticos teciduais, como a matriz derivada do es-
malte para promover formação tecidual (8).   
O EMD tem se mostrado como efetivo na estimulação de regeneração de células do 
ligamento periodontal para regenerar tecidos periodontais que foram perdidos devido a 
um processo inflamatório (principalmente em defeitos de 3 paredes) (9-10).   
Pouca evidencia existe em relação ao uso do EMD em defeitos infra-ósseos em pacien-
tes com Periodontite Agressiva. Um estudo retrospectivo (11) avaliou o uso do EMD em 
associação com xenoenxerto bovino em defeitos infra-ósseos em pacientes com PAgG 
obtendo diminuição significante na profundidade de sondagem e no nível de aderência 
clínica na comparação entre o baseline e controle de 12 meses.  Apenas uma série de 
casos (12) avaliou somente o uso do EMD em pacientes com periodontite agressiva sem 
demonstrar diferença estatística em comparação com o grupo controle. Este estudo 
clínico visa avaliar radiográficamente a eficácia do EMD em defeitos infra-ósseos em 
pacientes com PAgG e PCG, comparando  os tipos de tratamento entre os grupos 
PAgG+EMD e PAgG, assim como tambem comparando os tipos de doença usando o 
mesmo tipo de tratamento nos grupos PAgG+EMD e PCG+EMD por meio dos seguintes 
parâmetros radiográficos (Crista óssea – Base do defeito, Junção cemento esmalte – 
Base do defeito e Junção cemento esmalte – Crista óssea)  bem como comparar a res-
posta ao uso do EMD em pacientes com PAgG e PCG. 
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A periodontite é uma doença crônica inflamatória multifatorial associada com biofilme 
disbiótico e caracterizado pela progressiva destruição do aparato de suporte dentário. 
Dentro das principais caraterísticas incluem a perda de tecido periodontal de suporte, 
manifestadas como perda de inserção clínica (NIC) e perda de osso alveolar radiográ-
fico, presença de bolsa periodontal e sangramento gengival. A  Periodontite é um grande  
problema de saúde pública devido a sua alta prevalência, assim como também porque 
pode resultar  na  perda dos elementos dentarios, afetando negativamente a função 
mastigatória e a estética. (13) Dentro dos tipos de periodontite se encontra a Periodon-




2.2. Periodontite Crônica (PC) 
A Academia Americana de Periodontologia a definiu como doença infecciosa que resulta 
em inflamação dentro dos tecidos de suporte do dente, com progressiva perda de in-
serção e perda óssea. Se carateriza pela formação de bolsas e recessões gengivais. É 
reconhecida como a forma mais frequente de periodontite. A aparição da doença pode 
ocorrer a qualquer idade mas é mais comum em adultos, apresenta uma quantidade de 
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destruição periodontal equivalente à presença de fatores locais, e a presença também 
de cálculo subgengival. Associada a uma microbiota variável, de progressão lenta ou 
moderada que ao mesmo tempo pode ter períodos de progressão rápida, pode estar 
associada a fatores predisponentes locais (relacionados ao dente ou fatores iatrogeni-
cos). Ao mesmo tempo é uma doença que pode estar modificada ou associada com 
doenças sistêmicas (Diabetes Mellitus, ineção por HIV), assim como também por fatores 
como o consumo de cigarro e estresse. Pode se classificar de acordo com sua extensão 
e severidade.  A extensão se refere ao número de sítios envolvidos e pode ser descrita 
como localizada (≤30% sítios envolvidos) ou generalizada (>30%sitios afetados). En-
quanto à severidade, ela é categorizada de acordo à perda de inserção clinica, leve=1-
2mm, moderada=3-4mm e severa= ≥5mm.  (15) 
 
2.3 Periodontite Agressiva (PAg)  
Conhecida também antes como periodontite juvenil. Este tipo de periodontite pode-se 
classificar em periodontite agressiva localizada (PAgL) e  periodontite agressiva genera-
lizada (PAgG). As principais caraterísticas das duas formas da PAg são, pacientes clini-
camente saudáveis a exceção da periodontite, rápida perda de inserção e destruição 
óssea e agregação familiar. Outras características secundárias que são comuns mas 
não universais são, quantidade de depósitos microbianos inconsistentes com a severi-
dade da destruição de tecido periodontal, elevadas proporções de Actinobacillus acti-
nomycetemcomitans (em algumas populações, Porphyromonas gingivalis podem ser 
elevadas) Anormalidades fagocitarias, elevados níveis de PGE2  e IL-1β.  (16). A PAgG 
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tem como caraterísticas, pacientes com usualmente menos de 30 anos de idade, po-
dendo também ser pacientes com mais idade, pobre resposta de anticorpos séricos 
ante agentes infeciosos, notória perda de inserção e destruição de osso, perda de in-
serção interproximal generalizada afetando pelo menos três dentes além dos primeiros 
molares e incisivos. (16) 
 
A principal diferença entre PC e PAg é a rápida progressão da destruição dos tecidos 
periodontais evidenciado na profundidade de sondagem (PS), perda de NIC e perda de 
osso na avaliação radiográfica. Baseado em radiografias um estudo mostrou uma sig-
nificante perda óssea que existe entre a PC e PAg, sendo assim 0,20mm/ e 0,31mm  por 
ano respectivamente (17). 
 
A periodontite agressiva pode ser considerada relativamente rara, porém sua importân-
cia desponta em determinadas populações específicas, com fatores genéticos e ambi-
entais predisponentes, nas quais este número pode alcançar a marca de 10% (18). No 
Brasil, estudos epidemiológicos mostraram uma prevalência de 5,5% da população jo-
vem (até 29 anos) apresentando algum grau de destruição periodontal, caracterizando 
a ocorrência de periodontite agressiva, sendo essa porcentagem próxima de 10% na 
faixa de 25-29 anos (19). É possível afirmar ainda que a prevalência de periodontite 
agressiva varia significantemente entre diferentes localizações geográficas e entre dife-
rentes raças/etnias (19-20). Apesar da frequência relativamente baixa, existe um impor-
tante interesse no manejo clínico destes indivíduos. Além de sua forma não usual de 
apresentação clínica, há ainda o maior risco de progressão desta com o passar da idade 
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(21). Somado ao fato da pouca idade desses indivíduos, a determinação de terapias 
mais efetivas de tratamento passa a ser um importante passo. Outro fator importante é 
que a perda dental em idades mais jovens pode influenciar em mudanças de atitude e 
comportamento, podendo ainda culminar em depressão psicológica e afastamento do 
convívio social (22). 
O Tratamento de PC e PAg não são marcadamente distintos quando estes são compa-
rados. Assim as diferentes fases de tratamento, incluindo as etapas sistêmicas, inicial, 
reavaliação, cirúrgica, manutenção e restauradora, são comuns a ambos os tipos de 
periodontite. A quantidade de perda de tecidos periodontais justificam uma estratégia 
e/ou técnica bem fundamentada e mais especifica para a abordagem durante o trata-
mento e assim poder estabilizar essa rápida progressão da doença, por meio da deten-
ção da destruição periodontal e da recuperação da maior quantidade de inserção peri-
odontal possível (21). Porém, o  objetivo principal fundamentado pela literatura compre-
ende no controle da doença, por meio da criação de uma condição clínica aceitável, 
conduzindo a manutenção da maior quantidade possivel de dentes pela maior quanti-
dade de tempo.  
A terapia mais documentada na literatura durante a fase ativa do tratamento é a terapia 
não cirúrgica. A raspagem e alisamento radicular (RAR)  trazem melhoras na redução da 
PS, sangramento à sondagem (SS) e ganho no NIC; informação bem documentada por 
diversos estudos os quais investigaram o efeito adjunto de antimicrobianos onde o 
grupo controle era composto somente pelo tratamento com RAR (23-31). Assim, é pos-
sível inferir que a periodontite agressiva generalizada responde bem ao RAR em curto 
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prazo, porém após 6 meses, recidivas e progressão da doença foram relatados, mesmo 
com manutenções frequentes e reforço no padrão de higiene oral (21). 
Em vista que o tratamento para a periodontite agressiva é  um desafio, pesquisadores 
têm testado diversos tipos de coadjuvantes com o objetivo de conseguir estabilidade e 
previsibilidade para a terapia mecânica convencional. Apontando à natureza microbio-
lógica especifica de periodontite agressiva, o uso de antimicrobianos, locais e/ou sistê-
micos, têm sido avaliados como coadjuvantes a RAR, obtendo resultados satisfatórios. 
(24, 32-35) 
 
2.4. Defeitos infra-ósseos e abordagens regenerativas na Periodontite Agressiva 
Uma das caraterísticas da periodontite é a formação de defeitos infra-ósseos (36). É 
possível detectar em pacientes com periodontite agressiva uma avançada perda de in-
serção comumente acompanhada de uma perda óssea alveolar de forma angulada, for-
mando defeitos infra-ósseos. Além disso, é possível afirmar que estes defeitos são 
achados comuns em pacientes com periodontite agressiva. Contudo é pouca a evidên-
cia que existe na literatura para tratar esse tipo de defeito em pacientes com PAg. 
O tratamento de defeitos infraosseos tem se baseado na indução à nova formação dos 
tecidos periodontais perdidos tais como cemento, ligamento periodontal, e osso (36). 
Assim algumas técnicas de abordagem regenerativa têm sido propostas como por 
exemplo o uso de enxertos xenógenos de osso bovino particulado, membranas de co-
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lágeno para regeneração tisular guiada, modificadores biológicos e associações de di-
versos materiais (21). Estas diferentes abordagens têm sido avaliadas e comprovou-se 
que a efetividade depende essencialmente da morfologia do defeito infra-ósseo, mobi-
lidade dental e envolvimento de furca. Porém os insucessos em abordagens regenera-
tivas são esperados em elementos com perda óssea horizontal, defeitos de furca e den-
tes com mobilidade dentária incrementada (21).   
O sucesso da regeneração periodontal pode ser avaliado em conjunto por meio de ava-
liações clínicas, radiográficas e histológicas. As medidas do NIC e PS são as medidas 
mais usadas para avaliar procedimentos regenerativos na prática clínica. Contudo, es-
sas medidas clínicas descrevem mudanças na adaptação de tecidos moles à superfície 
radicular, mas não providenciam informação alguma sobre o tipo de inserção ou mu-
danças nos tecidos duros (37). As medições diretas de sondagem óssea têm sido usa-
das para avaliar a topografia óssea sem ponderação do tecido mole onde o retalho mu-
coperiostico é rebatido e a morfologia de osso alveolar é diretamente medida durante a 
cirurgia, assim como também depois da cirurgia (cirurgia de reabertura) (38). Assim, 
avaliações radiográficas providenciam um método não invasivo, bem estabelecido para 
avaliar as mudanças de osso e também para monitorar resultados após procedimentos 
regenerativos (37,39). Apesar de que as avaliações histológicas são a metodologia de-
finitiva para determinar a verdadeira regeneração periodontal (37), o uso de biópsias 
humanas é invasivo e não possível para avaliações de rotina. Porém, as medidas com 
sonda periodontal como PS e NIC em conjunto com as avaliações radiográficas têm se 
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tornado numa avaliação aceitável para avaliar o reultado de procedimentos de regene-
ração periodontal. 
A maioria dos estudos avaliando abordagens regenerativas em defeitos infra-ósseos em 
pacientes com PAg incluindo avaliações radiográficas são casos clínicos e série de ca-
sos avaliando assim varias abordagens e biomateriais obtendo resultados satisfatórios 
(40-56). 
São 5 os estudos clínicos randomizados que existem na literatura com avaliação radio-
gráfica (57-62). Górski et al.(57) compararam 2 tratamentos num estudo de 12 meses de 
acompanhamento, a técnica de regeneração tisular guiada (RTG) associada com mem-
brana modificada perfurada de colágeno (MPM) e RTG+membrana de colágeno, sem 
observar diferença significante entre os dois grupos. É importante marcar que o grupo 
de RTG+MPM mostrou um ganho adicional de preenchimento ósseo radiográfico nos 
últimos 6 meses de acompanhamento que não se observou no grupo controle 
(RTG+MC). Em outro estudo, Rakmanee et al. (58-59) compararam a eficácia do retalho 
simplificado de preservação de papila com e sem RTG. Os dois tratamentos demostra-
ram melhoras significativas tanto no preenchimento do defeito como na resolução do 
defeito após 12 meses de tratamento, mais uma vez, sem apresentar diferença signifi-
cativa entre os grupos. Um dos estudos que mostrou diferença significante comparando 
dois grupos, um deles usando a associação de matriz óssea inorgânica / peptido de 
união celular (ABM/P-15) e o outro usando RTG foi o trabalho publicado por Queiroz et 
al. (60) evidenciando um ganho no preenchimento ósseo em media de 2,49mm a favor 
de ABM/P-15. Dois estudos (61-62) avaliaram a eficácia da fibrina rica em plaquetas 
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(PRF) e em  ambos estudos os grupos teste com PRF tiveram um ganho de preenchi-
mento ósseo maior com diferença significante em comparação com o grupo controle. 
Com tudo, a técnica que teve maior ganho de prenchimento do defeito radiográfico foi 
a abordagem de RTG+MPM, mostrando um ganho de 5,1mm em media.  (57). 
 
3.Uso de proteínas derivadas do esmalte em abordagens regenerativas 
O gel de proteínas derivadas da matriz do esmalte (EMD) é outra opção de biomaterial 
que tem sido proposto para o tratamento regenerativo em pacientes com periodontite 
agressiva. O EMD tem na composição diferentes proteínas, 90% das quais são amelo-
geninas, que têm a capacidade de induzir os processos envolvidos na regeneração dos 
tecidos periodontais de maneira semelhante ao desenvolvimento normal dos tecidos 
(63). Varios estudos clínicos e em modelo animal têm demonstrado a utilização das pro-
teínas derivadas da matriz do esmalte em procedimentos periodontais regenerativos 
para a formação de um novo periodonto (63,64,65,66).  
Diminuição na PS, ganho de NIC, com resultados parecidos às terapias com membra-
nas têm demonstrado em estudos clínicos controlados que a utilização do EMD em 
defeitos infra-ósseos de pacientes com periodontite crônica é satisfatória (67-70). Uma 
revisão sistemática e meta-análise, a qual avaliou o uso de EMD em defeitos desta con-
formação, demonstrou que o uso de EMD resultou em uma redução média de PS igual 
a 4 mm, e um ganho médio no NIC de 3,4mm assim como também um ganho importante 
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no preenchimento do defeito a nível radiográfico (71). Adicionalmente, análises histoló-
gicas de dentes humanos têm demonstrado a presença de novo cemento, novas inser-
ções conjuntivas e formação óssea nos dentes tratados com EMD (72-75).  
Não obstante. Apenas relatos de casos, uma série de casos e um estudo retrospectivo 
foram publicados utilizando EMD em pacientes portadores de periodontite agressiva  
(11, 12, 40, 41, 43, 51 ). Foi uma série de casos (12) envolvendo 4 pacientes diagnosti-
cados com periodontite crônica e 4 com periodontite agressiva. Um total de 16 defeitos 
infra-ósseos foram cirurgicamente tratados com acesso cirúrgico associado a  EMD ou 
debridamento por meio de acesso cirúrgico somente, através de um desenho experi-
mental de boca dividida. As médias de redução de PS e quantidade de preenchimento 
do defeito foram significantes para ambas as abordagens após 9 meses de acompa-
nhamento. Não foram detectadas diferenças estatísticas nas médias de redução de PS, 
ganho no NIC, quantidade de preenchimento do defeito ou resolução do defeito entre 
os dois tratamentos, para ambos os grupos de pacientes. Este estudo então falhou em 
mostrar diferenças entre os tratamentos, bem como entre os grupos de periodontite.  
Por outra parte, num estudo retrospectivo (11) encontrou-se que o uso do EMD+xeno-
enxerto desproteinizado de osso (DBBA) em defeitos infra-ósseos de pacientes com 
PAg  teve uma diminuição do NIC de 5,02mm e  da PS de 5.16, o que descreve a efeti-
vidade do EMD+DBBA em pacientes com periodontite agressiva. Infelizmente por se 
tratar de um estudo retrospectivo não se conseguiu realizar uma avaliação radiográfica 
já que não se contava com radiografias padronizadas.  
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Frente a isso, é possível afirmar que pouco se sabe sobre as diferenças no perfil da 
periodontite agressiva. Sabe-se que no que diz respeito a origem da doença, a perio-
dontite agressiva é distinta, porém sobre o potencial regenerativo destes indivíduos, 
pouco se sabe. É possível ainda ressaltar que, caso haja diferenças entre os potenciais 
regenerativos em comparação a periodontite crônica, estratégias individualizadas deve-
rão ser determinadas para cada tipo de paciente, respeitando essas diferenças.  
Assim, torna-se importante o desenvolvimento de estudos com amostras representati-
vas e com maiores tempos de acompanhamento que comparem os potenciais regene-
rativos e o perfil de resposta entre indivíduos portadores de periodontite agressiva e 
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3 Proposição 
Considerando a escassa informação sobre o uso do EMD em defeitos infra-ósseos de 
pacientes com PAg, este estudo teve como objetivo avaliar radiográficamente o preen-
chimento/resolução de defeitos infra-ósseos em pacientes com PAgG tratados com e 
sem EMD, bem como comparar as respostas ao tratamento com EMD de pacientes com  
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4 Material e métodos 
 4.1. Seleção dos pacientes  
Neste estudo multicêntrico a seleção, bem como o tratamento, dos pacientes foi reali-
zada dentro das exigências éticas estabelecidas pelo Comitê de Ética em Pesquisa em 
Humanos (CEP) da Faculdade de Odontologia de Piracicaba - UNICAMP. Dessa forma, 
foram selecionados, 60 pacientes que procuraram tratamento na clínica de Periodontia 
da presente instituição (FOP-UNICAMP) e na clínica de odontologia do Instituto de Ci-
ência e Tecnologia (ICT) de São Jose Dos Campos - UNESP.  
Os critérios de inclusão foram: Diagnóstico de periodontite agressiva generalizada 
(verificada pela presença de bolsas periodontais  com  extensa  e severa perda óssea 
radiográfica em pacientes com idade inferior a 35 anos  no momento da realização do 
diagnóstico); ou ainda diagnóstico de periodontite crônica generalizada (em pacientes 
com idade superior a 35 anos, com extensa perda óssea radiográfica); presença de de-
feito infra-ósseo em exame radiográfico com dimensões mínimas de 4mm de profundi-
dade e 2 mm de componente horizontal, associado a bolsa periodontal de pelo menos 
6mm de PS; presença de pelo menos 15 dentes da cavidade oral; apresentando menos 
de 20% de índice de placa (IP) (76) e de sangramento à sondagem (SS) (77) após 6 
semanas decorridas da terapia inicial; consentimento formal para a participação na pes-
quisa.  
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Os critérios de exclusão foram: Presença de alteração periapical ou pulpar; presença 
de alteração sistêmica ou uso de medicamentos (6 meses anteriores ao estudo) que 
possam influenciar na resposta ao tratamento periodontal; grávidas e lactantes; fuman-
tes; realização de tratamento periodontal incluindo instrumentação subgengival nas 6 
semanas anteriores ao estudo; dentes com envolvimento de bifurcação; dentes com 
mobilidade acentuada; patologia oral, doença crônica ou histórico de alergia a qualquer 
componente do estudo; cirurgia periodontal prévia na região de interesse.  
 
 
4.2 Randomização e Cegamento  
Foram utilizados envelopes pardos, no momento do procedimento cirúrgico, contendo 
a informação do grupo de tratamento para pacientes com PAgG que foi gerada previa-
mente através de um sistema computadorizado, preparados por profissional não envol-
vido nos exames enquanto que os pacientes com PCG não passaram por randomiza-
ção. Os pacientes não foram informados sobre qual grupo de tratamento foram desig-
nados. O examinador também não tomou conhecimento sobre o grupo de tratamento 
(cego em relação aos tratamentos). Por outra parte o grupo formado por pacientes com  
PCG foram tratados com EMD.  
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4.3.Delineamento do estudo 
Foi realizado um estudo paralelo em 68 pacientes dos quais só 49 conseguiram finali-
zar a avaliação radiográfica de um ano (Figura 1). Os pacientes foram divididos em 3 
grupos, cujos dentes receberam os tratamentos propostos, como se segue:  
Grupo PAgG  (17 pacientes) – Pacientes com diagnóstico de periodontite agressiva ge-
neralizada (PAG), nos quais os defeitos infra-ósseos previamente selecionados recebe-
ram instrumentação radicular por meio de acesso cirúrgico.  
Grupo PAgG+EMD (17 pacientes) – Pacientes com diagnóstico de periodontite agres-
siva generalizada (PAG), nos quais os defeitos infra-ósseos previamente selecionados 
receberam instrumentação radicular por meio de acesso cirúrgico e, adicionalmente, a 
aplicação de EMD no defeito.  
Grupo PCG+EMD (15 pacientes) – Pacientes com diagnóstico de periodontite crônica 
generalizada (PCG), nos quais os defeitos infra-ósseos previamente selecionados rece-
beram instrumentação radicular por meio de acesso cirúrgico e, adicionalmente, a apli-
cação de EMD no defeito.  
 
 4.4.Fase pré-cirúrgica 
Exame inicial: Seleção dos pacientes de acordo com os critérios pré-estabelecidos. 
Terapia inicial: Todos os pacientes foram instruídos sobre as causas e consequências 
da doença periodontal bem como sobre técnicas preventivas, incluindo técnica de es-
covação sulcular e uso de fio dental. Foram fornecidas aos indivíduos escovas macias 
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em conjunto a um creme dental fluoretado, os quais foram repostos conforme a ne-
cessidade. Foi realizada remoção profissional de biofilme e cálculo supragengival, 
além de fatores de retenção de biofilme, quando necessário. 
Tratamento: Realização de instrumentação periodontal subgengival de todos os dentes 
que apresentaram indicação. Posteriormente à fase ativa do tratamento, os pacientes 
foram incluídos em terapia de suporte com controles quinzenais no primeiro mês e men-
sais, até o final do estudo, contendo orientação de higiene, profilaxia e retratamento 
trimestral dos dentes que apresentarem profundidade de sondagem maior que 5 mm, 
com presença de sangramento.  
 
4.5. Fase cirúrgica  
Dentes que apresentaram PS residual ≥ 6mm associada a evidências radiográficas de 
defeitos infra- ósseos, de acordo com os critérios de inclusão supracitados, foram in-
cluídos na fase cirúrgica. Os procedimentos regenerativos somente foram agendados 
quando todos os procedimentos não-cirúrgicos necessários foram realizados em con-
comitância a níveis adequados de IP e IG de no máximo 20%. Os procedimentos cirúr-
gicos na FOP-UNICAMP foram realizados pelo operador 1 enquanto que os procedi-
mentos cirúrgicos realizados no ICT-SJC foram realizados pelo operador 2.  Uma hora 
antes da terapia, todos os pacientes receberam dose única de dexametasona 4mg. 
Descrição da técnica: Após a administração de anestésicos locais, retalhos de espes-
sura total foram elevados na intenção de acessar todas as fases do defeito. Incisões 
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sulculares foram realizadas estendendo para mesial e distal dos dentes adjacentes, in-
cluindo toda a papila no retalho. Não foram realizadas incisões relaxantes. Foi então 
removido cuidadosamente todo o tecido de granulação, e subsequentemente foram re-
alizados raspagem e alisamento radicular. A área cirúrgica foi irrigada com solução sa-
lina a 0,9% e cuidadosamente inspecionada. Após esta fase inicial do procedimento 
cirúrgico aconteceu a randomização dos defeitos para os grupos PAG+EMD e PAgG. 
Os pacientes diagnosticados com PCG receberam tratamento com EMD  (PCG+EMD), 
para permitir comparação com o grupo PAG+EMD. A superfície radicular deveria estar 
livre de saliva e sangue. EMD foi aplicado imediatamente na superfície radicular exposta, 
iniciando-se pela porção mais apical do nível ósseo até a cobertura total do defeito e da 
superfície radicular. Os retalhos foram então reposicionados e suturados passivamente 
até o fechamento primário dos tecidos.  
Cuidados pós-operatórios: Os pacientes foram instruídos a tomarem medicação anal-
gésica (dipirona sódica 500mg, a cada 4 horas, por 2 dias) e bochecharem digluconato 
de clorexidina 0,12% (2 vezes ao dia por 15 dias). As suturas foram removidas após 15 
dias decorridos do procedimento cirúrgico. Durante o período pós-operatório, foi requi-
sitado ao paciente a interrupção da escovação e uso do fio dental na área do procedi-
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4.6. Avaliação radiográfica  
Tomadas radiográficas periapicais dos defeitos infra-osseos dos dois centros de pes-
quisa (FOP-UNICAMP / ICT-UNESP) foram realizadas no baseline e após 1 ano, utili-
zando a técnica do paralelismo por um mesmo examinador por cada centro de pes-
quisa. Para a padronização das imagens foram confeccionados registros oclusais em 
resina acrílica quimicamente ativada (Jet, Artigos Odontológicos Clássico LTDA, São 
Paulo, SP, Brasil) associados a posicionadores radiográficos (Indusbello, Londrina, PR, 
Brasil) (figura 2). Um fio ortodôntico padrão de tamanho conhecido foi colocado sobre 
o suporte oclusal, em uma posição específica, e a imagem deste fio foi obtida nas radi-





Figura 2. Posicionador personalizado para 
controle de radiografias (Griffiths et al. 
1996) 
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Na FOP-UNICAMP, as radiografias foram realizadas por um sistema digital, que utiliza 
placas de armazenamento de fósforo flexíveis e reutilizáveis (PSP; 31mm x 41mm) (Api-
xia Phosphor Plates, Masterlink, Glendale, AZ, EUA). A seleção do tempo de exposição 
ocorreu de acordo com o dente relacionado ao defeito, pois o aparelho que foi utilizado 
(Raios-X Sommo de coluna móvel; tubo: 70 kV; 7 mA; distância focal: 20 cm; especifi-
cações: 800-1200 VA, 50-60 Hz; Gnatus, Ribeirão Preto, SP, Brasil) dispõe de um sis-
tema semi- automático de seleção de dentes, com tempos de exposição já estabeleci-
dos, variando entre 0,32 e 0,40 segundos. Para a leitura das imagens foi utilizado um 
scanner específico (Apixia PSP Scanner, Masterlink, Glendale, AZ, EUA). Entretanto, no 
ICT, as radiografias periapicais foram digitalizadas por um scâner (EPSON Perfection 
V700). Todas as imagens obtidas foram então armazenadas em computador até o mo-
mento da análise. A resolução padrão foi de 96x96 dpi e 32 bits. Todas as imagens 
foram gravadas em formato TIFF (.tif). As mensurações radiográficas dos defeitos foram 
realizadas com auxílio de um software específico para análise de imagens (ImageJ Ver-
sion: 2.0.0-rc-43/1.50e) (figura 3 e figura 4). Os ângulos radiográficos dos defeitos foram 
avaliados e definidos por duas linhas representando a superfície radicular e a superfície 
óssea do defeito (Figura 5).  
 
Para a avaliação radiográfica as seguintes referencias anatômicas do defeito infra-ósseo 
foram indentificadas nas radiografias digitalizadas, baseado no critério de Bjorn et al (78) 
e Schei et al.(79) 
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1.Junção cemento esmalte do dente com o defeito infra-ósseo (JCE) 
 
2. A posição mais coronal da crista alveolar do defeito infra-ósseo, quando toca a su-
perfície radicular do dente adjacente. O ponto mais alto da crista. (CO) 
 
3. A extensão mais apical da destruição infra-óssea, onde o espaço do ligamento peri-
odontal ainda mantém sua largura normal. A base do defeito (BD) 
 
De acordo com os pontos de referência, os seguintes parâmetros radiográficos lineares 
foram mensurados: Distância da junção cemento-esmalte (JCE) até a base do defeito 
(BD) (JCE-BD); distância da JCE até a porção mais coronal da crista óssea alveolar (CO) 








Figura 3. Tabela de resultados calculados 
pelo programa ImageJ 














Figura 4. Análise de radiografia periapical do 
elemento 14, defeito mesial,  no programa ImageJ 
Figura 5. Esquema de pontos de referência para calcular o ângulo 
do defeito infra-ósseo radiográfico. Junção cemento esmalte 
(JCE), Crista Óssea (CO), Base do defeito(BD) Liñares et al. 2006 







Diferenças entre os valores encontrados após 1 ano de pós-operatório e o baseline para 
JCE-BD indicaram a quantidade de preenchimento ósseo do defeito infra-ósseo. Dife-
renças entre os períodos para os parâmetros de JCE-CO e BD-CO identificaram as mu-
danças na crista óssea e na profundidade do defeito infra-ósseo, respectivamente. O 
defeito angular radiográfico foi definido por duas linhas que representam a superfície da 




JCE-BD (Baseline) - JCE-BD (12 meses) = Preenchimento do defeito 
JCE-CO (Baseline) - JCE-CO (12 meses) = Mudança da crista óssea 
CO-BD (Baseline) - CO-BD (12 meses) = Resolução do defeito  
Figura 6. Esquema de pontos de referência para as medições radiográficas. 
Junção cemento esmalte (JCE), Crista Óssea (CO), Base do defeito (BD). 
Liñares et al.  2006 
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4.7. Análise dos resultados  
A análise dos resultados foi feita através de estatística descritiva com uso de tabelas 
contendo parâmetros de média e desvio padrão. A comparação das variáveis quantita-
tivas foi feita através do teste ANCOVA-Dunnet, teste t one-tailed, ANCOVA-Newman 
Kruskal wallis test, t test emparelhado e teste de Wilcoxon. A verificação da correlação 
entre as variáveis foi feita através do coeficiente de correlação de Pearson e Spearman. 
Em todos os testes foi adotado nível de significância de 5%. O programa estatístico 
utilizado foi o SigmaPlot (Systat Software Inc). 
 
  
Figura 7. Baseline, elemento 36, defeito 
mesial, paciente PAgG 
Figura 8. Controle de 12 meses, elemento 
36, defeito mesial, Paciente PAgG 
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Figura 11. Baseline, elemento 11, defeito 
mesial, paciente PCG+EMD Figura 12. Controle 12 meses, elemento 11, defeito mesial, paciente PCG+EMD 
Figura 10. Controle de 12 meses, elemento 
46, defeito mesial, Paciente PAgG+EMD Figura 9. Baseline, elemento 46, defeito mesial, paciente PAgG+EMD 
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5 Resultados 
Resultados da análise radiográfica. 
Neste estudo multicêntrico 72 pacientes foram selecionados na clínica de especialização 
da FOP-UNICAMP e na clínica de odontologia do ICT- SJC - UNESP para participar do 
presente estudo. Entre os participantes, 4 desistiram de partipar do estudo , 16  não 
compareceram no controle de 12 meses e foram excluídos da avaliação radiográfica. 
Entre os participantes diagnosticados com PAgG, 35 pacientes com um total de 35 de-
feitos infra-ósseos foram tratados (18 com acesso cirúrgico em associação com EMD  e 
os outros 17 só com acesso cirúrgico). Quanto aos pacientes diagnosticados com PCG,  
17 com um total de 17 defeitos infra-ósseos foram tratados com acesso cirúrgico em 
associação com EMD. Todos os pacientes cicatrizaram sem apresentar alguma compli-
cação pós-cirúrgica. 52 pacientes completaram a reavaliação de 12 meses. Durante a 
análise radiográfica, 3 pares de radiografías periapicais (baseline e 12 meses) foram 
exluídas do estudo por distorção da imagem radiográfica.  Não houve diferença signifi-
cativa em JCE-BD, CO-BD e CO-JCE no baseline, nem no período de 12 meses quando 
os grupos PAgG+EMD e PAgG foram comparados. No entanto, quando estes 2 grupos 
foram comparados na mudança da crista óssea, observou-se diferença estatística 
(0.046) favorecendo ao grupo PAgG com leve ganho de crista óssea, sendo a única 
diferença estatisticamente significativa na comparação intergrupos. Os pacientes com 
PAgG apresentaram ganho significante no preenchimento do defeito radiográfico (JCE-
BD/baseline - JCE-BD/12meses) e resolução do defeito  (CO-BD/baseline - CO-BD/12 
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meses) tanto no grupo controle como no grupo teste. O grupo de PCG+EMD também 
apresentou ganho significante de preenchimento do efeito radiográfico como na resolu-
ção do defeito porém manteve a crista óssea.  Não se encontrou nenhuma diferença 
estatística em nenhuma das variáveis quando os grupos PAgG+EMD e PCG+EMD foram 
comparados. Todos os parâmetros podem ser observados na Tabela 1. 
 
A análise do impacto da anatomia do defeito em relação aos resultados radiográficos   
indicou diferença estatisticamente significativa (Tabela 3). Observou-se que quanto 
maior é o número de paredes, maior pode ser o  preenchimento radiográfico  e que 
quanto maior profundidade tiver o defeito inicial (medidas trans-cirurgicas), maior será 





















































































































      
Variaveis em 
modelo 
     
Grupo Coef. Std. Coeff. Std. Error. F-to Remove P 
Constante -0,659  0,539   
Nº paredes -0,582 -0,264 0,228 6,524 0,015 
Infra-base 0,667 0,727 0,0949 49,486 <0,001 
Diferença estatisticamente significativa (p≤0.05)* 
Tabela 2: Ângulo dos defeitos (º; Media ± DP) No baseline  
Tabela 3: Análise de Regressão. Medidas transcirúrgicas 
 
Diferença estatisticamente significativa (p≤0.05)* 
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6 Discussão 
 
As avaliações radiográficas são uma ferramenta essencial para medir os tecidos duros, 
complementando as avaliações clínicas que mostram as mudanças dos tecidos moles. 
Juntas determinam o sucesso clínico de procedimentos regenerativos. (58) 
Avaliações radiográficas comparam mudanças no suporte ósseo desde o momento da 
cirurgia até os intervalos pós-tratamento (determinados pelos estudos individuais), por-
tanto duas ou mais radiografias devem ser comparadas. Avaliações radiográficas se-
quenciais podem ser usadas para determinar as mudanças no osso alveolar através do 
tempo, por medidas de ganho ou perda de osso, com ou sem quantificar a quantidade 
(densitometria) do osso alveolar (83). Porém, radiografias seriadas podem indicar dife-
renças aparentes que não refletem necessariamente o verdadeiro grau de regenerara-
ção de novos tecidos (83). Diferenças desse tipo podem resultar em erros técnicos cau-
sados por discrepância geométrica (relação diferente entre os raios-x e a estrutura de 
interesse) e por diferenças no contraste radiográfico devido principalmente à variação 
no processamento (83). Padronização radiográfica tem sido utilizada para minimizar es-
sas variações onde as radiografias são tomadas usando técnica de  paralelismo com 
placa de mordida personalizada (feita de resina acrílica) (84). Assim as radiografias po-
dem ser analisadas por medição direta usando lentes magnificadores e um Grid ou com-
passo de calibre (85), ou serem digitalizadas e analisadas com um software de compu-
tador (85, 86) Apesar que ambas  técnicas tendem a superestimar  as verdadeiras dis-
tancias lineares, a analise por computador acaba tendo menor margem de discrepância 
que as medições diretas convencionais (85).  
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Estudos clínicos randomizados (RCT) (57-58, 60-62) em pacientes com periodontite 
agressiva incluiram avaliação radiográfica. Assim foram testados xenoenxertos 
(XG)+membrana de colágeno perfurada (MPM), XG+membrana de colageno (CM) (57), 
técnicas como Retalho simplificado de preservação de papila (SPPF), Regeneração ti-
tular guiada (RTG)+ SPPF. (59-58), matriz de osso inorganica/peptido de união celular 
(ABM/P-15)(60), Operação de retalho modificado (MOF) e fibrina rica em plaquetas (PRF) 
(61-62). O único estudo avaliando  EMD em PAg corresponde a uma serie de casos 
onde compararam o efeito do EMD em defeitos infra-ósseos tanto em PAg como em 
PC (12). A comparação foi feita sem distinguir que pacientes de cada doença receberam 
o tratamento teste ou controle porem acabou sendo impossível comparar esses resul-
tados com os resultados do pressente estudo.  Dos estudos mencionados anterior-
mente a associação de XG+MPM foi a que apresentou maior ganho no preenchimento 
do defeito e resolução do defeito, sendo assim 5.1mm e 5.2mm respectivamente (73). 
Só um grupo controle teve a abordagem de acesso cirúrgico (SPPF) sem associação 
alguma (72) onde o preenchimento do defeito teve resultados parecidos aos mostrados 
no presente estudo. O EMD não estabeleceu diferença significante quando foi compa-
rado com o grupo controle. Essa falta de significância entre as técnicas e biomateriais 
usados corroboram os dados de Vandana et al. (12).  
 
A avaliação radiografica no presente estudo apresentou um ganho tanto no preenchi-
mento do defeito como na resolução do defeito em todos os grupos depois de um pe-
ríodo de 12 meses. Corroborando assim a efetividade do EMD com os resultados de 
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outros estudos (87-89) para o preenchimento e resolução radiográfica de defeitos infra-
osseós. 
 
Com exceção da mudança da crista óssea na comparação entre PAgG+EMD e PAgG, 
nenhum resultado radiográfico apresentou diferença significativa na comparação inter-
grupo. Observando assim um leve ganho de 0,22mm na crista óssea a favor do grupo 
de PAgG, similar aos dados encontrados por Rösing et al. em um estudo avaliando EMD 
em defeitos infra-ósseos de pacientes com PC no qual se observou ganho de crista 
óssea no grupo placebo de 0.48mm. (90) Estudos clínicos em defeitos infra-ósseos em 
pacientes com PC têm demonstrado que o acesso cirúrgico associado a EMD traz um 
beneficio adicional nos parâmetros radiográficos em comparação com o acesso cirúr-
gico (87,91). Em contraste com esses trabalhos, os resultados parecem estar mais ali-
nhados com Ribeiro et al. e  Rösing et al. (67, 90) 
 
De acordo com outros estudos o preenchimento radiográfico e ganho de nível de inser-
ção clínica (NIC) está estreitamente relacionado com a anatomia do defeito inicial, sendo 
assim, observou-se que defeitos infra-ósseos com ângulos estreitos tem maior probabi-
lidade de preenchimento radiográfico e ganho de NIC do que defeitos amplos. (70, 65) 
  
Os dados das medidas radiográficas e transcirúrgicas iniciais indicaram que quanto 
maior a profundidade do defeito e maior o número de paredes do defeito, maior será o 
preenchimento do defeito na radiografia, corroborando assim o estudo de Cortellini et 
al. (5). Estudos adicionais são necessários para avalar o uso do EMD em pacientes com 
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periodontite agressiva, bem como possíveis diferenças entre a resposta de pacientes 
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7 Conclusão 
 
O EMD é uma alternativa eficaz para o tratamento de defeitos infra-ósseos em pacientes 
com periodontite agressiva e periodontite crônica generalizada. Entretanto, não foi pos-
sível demonstrar a superioridade do tratamento com EMD, através de parâmetros radi-
ográficos, no tratamento de defeitos infraósseos de pacientes com periodontite agres-
siva. Pouca é a evidência existente em relação a tratamentos regenerativos em perio-
dontite agressiva. Portanto, mais estudos clínicos randomizados, com maior tempo de 
acompanhamento, são necessários para um melhor criterio de tomada de decisões para 











 53  
Referências  
 
1.        Lang NP, Bartold PM, Cullinan M, Jeffcoat M, Mombelli A, Murakami S, Page R, 
Papapanou P, Tonetti M, Van Dyke T (1999) Consensus report: aggressive periodon-
titis. Ann Periodontol 4(1):53. https://doi.org/10.1902/annals.1999.4.1.53  
 
2.        Garrett S (1996) Periodontal regeneration around natural teeth. Ann Periodon-
tol/Am Acad Periodontology 1:621–666. doi:10.1902/ annals.1996.1.1.62  
 
3.        Papapanou PN, Wennstrom JL (1991) The angular bony defect as indicator of 
further alveolar bone loss. J Clin Periodontol 18:317– 322 
 
4.        Caton J, Nyman S, Zander H (1980) Histometric evaluation of periodontal sur-
gery. II Connective tissue attachment levels after four regenerative procedures. J Clin 
Periodontology 7:224–231  
5.        Cortellini P, Prato GP, Tonetti MS (1999) The simplified papilla preservation flap. 
A novel surgical approach for the management of soft tissues in regenerative proce-
dures. Int J Periodontics Restorative Dent 19:589–599  
6.        Retzepi M, Tonetti M, Donos N (2007) Comparison of gingival blood flow during 
healing of simplified papilla preservation and modified Widman flap surgery: a clini-
cal trial using laser Doppler flowmetry. J Clin Periodontol 34:903–911. 
doi:10.1111/j.1600- 051X.2007.01119.x  
7.        Gottlow, J., Nyman, S., Lindhe, J., Karring, T. & Wennström, J. (1986) New atta-
chment formation in the human periodontium by guided tissue regeneration. Case 
reports. Journal of Clinical Periodontology 13, 604–616.  
8.        Hammarström, L. (1997) Enamel matrix, cementum development and regenera-
tion. Journal of Clinical Periodontology 24, 658–668.  
9.        Miron RJ, Dard M, Weinreb M. Enamel matrix derivative, inflammation and soft 
tissue wound healing. J Periodontal Res 2015;50:555–569.  
10. Miron RJ, Sculean A, Cochran DL, et al. Twenty years of enamel matrix deriva-
tive: the past, the present and the future. J Clin Periodontol 2016;43:668–683 
 
11. Artzi Z, Tal H, Platner O, et al. Deproteinized bovine bone in association with 
guided tissue regeneration or enamel matrix derivatives procedures in aggressive 
 54  
periodontitis patients: a 1-year retrospective study. J Clin Periodontol. 2015;42:547–
556.  
 
12. Vandana KL, Shah K, Prakash S. Clinical and radiographic evaluation of Emdo-
gain as a regenerative material in the treatment of interproximal vertical defects in 
chronic and aggressive periodontitis patients. Int J Periodontics Restorative Dent 
2004;24:185–191.  
 
13. Papapanou PN, Sanz M, Buduneli N, Dietrich T, Feres M, Fine DH, Flemmig TF, 
Garcia R, Giannobile WV, Graziani F, Greenwell H, Herrera D, Kao RT, Kebschull M, 
Kinane DF, Kirkwood KL, Kocher T, Kornman KS, Kumar PS, Loos BG, Machtei E, 
Meng H, Mombelli A, Needleman I, Offenbacher S, Seymour GJ, Teles R, Tonetti. 
Periodontitis: Consensus report of workgroup 2 of the 2017 World Workshop on the 
Classification of Periodontal and Peri‐ Implant Diseases and Conditions MS.J Perio-
dontol. 2018 Jun;89 Suppl 1:S173-S182. doi: 10.1002/JPER.17-0721.  
 
14.  American Academy of Periodontology. International World Workshop for a clas-
sification of periodontal diseases and conditions. Ann Periodontol 1999: 4: 1–112.  
 
15. Lindhe J, Ranney R, Lamster I, Charles A, Chung C-P, Flemmig T, Kinane D, Lis-
tgarten M, Löe H, Schoor R, Sey- mour G, Somerman M. Consensus Report: chronic 
periodontitis. Ann Periodontol 1999: 4: 38. 
16. Lang NP, Bartold PM, Cullinan M, Jeffcoat M, Mombelli A, Murakami S, Page R, 
Papapanou P, Tonetti M, Van Dyke T. Consensus Report: aggressive periodontitis. 
Ann Peri- odontol 1999: 4: 53.  
17.  Onabolu O, Donos N, Tu YK, Darbar U, Nibali L. Periodontal progression based 
on radiographic records: an observa- tional study in chronic and aggressive perio-
dontitis. J Dent 2015: 43: 673–682. 
 
18.  Kulkarni C, Kinane DF. Host response in aggressive periodontitis. Periodontol 
2000 [Internet]. 2014;65:79–91. Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pub-
med/24738587  
 
19.  Susin C, Albandar JM. Aggressive Periodontitis in an Urban Population in 
Southern Brazil. J Periodontol. 2005;76(3):468–75. 
 
20.  Susin C, Haas AN, Albandar JM. Epidemiology and demographics of aggres-
sive periodontitis. Periodontol 2000. 2014;65:27–45.  
 
21. Teughels W, Dhondt R, Dekeyser C, Quirynen M. Treatment of aggressive perio-
dontitis. Periodontol 2000. 2014;65:107–33.  
 
 55  
22. Priyadarshini D, Nadig P, Deshpande N, Deshpande A. Role of psychotherapy in 
managing a case of generalised aggressive periodontitis. BMJ Case Rep. England; 
2014;2014. 
 
23. Aimetti M, Romano F, Guzzi N, Carnevale G. Full-mouth disinfection and syste-
mic antimicrobial therapy in generalized aggressive periodontitis: A randomized, pla-
cebo-controlled trial. J Clin Periodontol. 2012;39:284–94.  
 
24. Casarin RCV, Peloso Ribeiro É Del, Sallum E A., Nociti FH, Gonçalves RB, Ca-
sati MZ. The Combination of Amoxicillin and Metronidazole Improves Clinical and 
Microbiologic Results of One-Stage, Full-Mouth, Ultrasonic Debridement in Aggres-
sive Periodontitis Treatment. J Periodontol. 2012;83(8):988–98.  
 
25. Guerrero A, Griffiths GS, Nibali L, Suvan J, Moles DR, Laurell L, et al. Adjunctive 
benefits of systemic amoxicillin and metronidazole in non-surgical treatment of ge-
neralized aggressive periodontitis: A randomized placebo-controlled clinical trial. J 
Clin Periodontol. 2005;32(June):1096–107.  
 
26. Haas AN, De Castro GD, Moreno T, Susin C, Albandar JM, Oppermann R V., et 
al. Azithromycin as an adjunctive treatment of aggressive periodontitis: 12-Months 
randomized clinical trial. J Clin Periodontol. 2008;35:696–704.  
 
27. Heller D, Varela VM, E Silva-Senem MX, Torres MCB, Feres-Filho EJ, Colombo 
APV. Impact of systemic antimicrobials combined with anti-infective mechanical de-
bridement on the microbiota of generalized aggressive periodontitis: A 6-month 
RCT. J Clin Periodontol. 2011;38:355–64.  
 
28. Mestnik MJ, Feres M, Figueiredo LC, Duarte PM, Lira EAG, Faveri M. Short-term 
benefits of the adjunctive use of metronidazole plus amoxicillin in the microbial pro-
file and in the clinical parameters of subjects with generalized aggressive periodonti-
tis. J Clin Periodontol. 2010;37:353– 65.  
 
29. Mestnik MJ, Feres M, Figueiredo LC, Soares G, Teles RP, Fermiano D, et al. The 
effects of adjunctive metronidazole plus amoxicillin in the treatment of generalized 
aggressive periodontitis: A 1-year double-blinded, placebo-controlled, randomized 
clinical trial. J Clin Periodontol. 2012;39:955–61.  
 
30. Purucker P, Mertes H, Goodson JM, Bernimoulin J. Local Versus Systemic Ad-
junctive Generalized Aggressive Periodontitis. Therapy. 2001;(September).  
 
31. Yek EC, Cintan S, Topcuoglu N, Kulekci G, Issever H, Kantarci A. Efficacy of 
amoxicillin and metronidazole combination for the management of generalized 
aggressive periodontitis. J Periodontol. 2010;81(7):964–74. 
 
 56  
32.  Sgolastra F, Petrucci A, Gatto R, Monaco A. Effectiveness of Systemic Amoxi-
cillin/Metronidazole as an Adjunctive Therapy to Full-Mouth Scaling and Root Pla-
ning in the Treatment of Aggressive Periodontitis: A Systematic Review and Meta-
Analysis. J Periodontol. 2012;83(June):731–43. 
 
33.  Keestra JAJ, Grosjean I, Coucke W, Quirynen M, Teughels W. Non-surgical pe-
riodontal therapy with systemic antibiotics in patients with untreated aggressive peri-
odontitis: a systematic review and meta-analysis. J Periodontal Res. 2014 Dec;  
 
34. Merchant SN, Vovk A, Kalash D, Hovencamp N, Aukhil I, Harrison P, et al. Loca-
lized Aggressive Periodontitis Treatment Response in Primary and Permanent Denti-
tions. J Periodontol [Internet]. 2014;85(12):1722–9. Available from: http://www.jopon-
line.org/doi/abs/10.1902/jop.2014.140171  
 
35. Rabelo CC, Feres M, Goncalves C, Figueiredo LC, Faveri M, Tu Y-K, et al. Sys-
temic antibiotics in the treatment of aggressive periodontitis. A systematic review 
and a Bayesian Network meta-analysis. J Clin Periodontol. 2015 Jun 
 
36. Kao RT, Nares S, Reynolds MA. Periodontal regeneration - intrabony defects: a 
systematic review from the AAP Regeneration Workshop. J Periodontol. 2015 
Feb;86(2 Suppl):S77-104. doi: 10.1902/jop.2015.130685 
 
37. Reddy MS, Jeffcoat MK (1999) Methods of assessing periodontal regeneration. 
Periodontology 2000(19):87–103 
 
38. Cortellini P, Pini Prato G, Tonetti MS (1993) Periodontal regeneration of human 
infrabony defects. II. Re-entry procedures and bone measures. J Periodontol 
64:2618. doi:10.1902/jop.1993.64.4.261  
 
39. Lynch SE (1992) Methods for evaluation of regenerative procedures. J Periodon-
tol 63:1085–92. doi:10.1902/jop.1992.63.12s.1085 
 
40. Bonta H, Llambes F, Moretti AJ, Mathur H, Bouwsma OJ. The use of enamel 
matrix protein in the treatment of localized aggressive periodontitis: a case report. 
Quintessence Int. 2003;34:247–252.  
 
41. Miliauskaite A, Selimovic D, Hannig M. Successful management of aggressive 
periodontitis by regenerative therapy: a 3-year follow-up case report. J Periodontol. 
2007;78:2043–2050.  
 
42. Yilmaz S, Cakar G, Kuru BE, Yildirim B. Platelet-rich plasma in combination with 
bovine derived xenograft in the treatment of generalized aggressive periodontitis: a 
case report with re-entry. Platelets. 2007;18:535–539.  
 
 57  
43. Kaner D, Bernimoulin JP, Kleber BM, Friedmann A. Minimally invasive  
flap surgery and enamel matrix derivative in the treatment of localized aggressive pe-
riodontitis: case report. Int J Periodontics Restorative Dent 2009;29:89–97.  
 
44. Santana AC, Passanezi E, Todescan SM, de Rezende ML, Greghi SL, Ribeiro 
MG. A combined regenerative approach for the treatment of aggressive periodonti-
tis: long-term follow-up of a familial case. Int J Periodontics Restorative Dent 
2009;29:69–79. 
 
45. Singh S. Management of infrabony defects in mandibular molars in a patient 
with generalized aggressive periodontitis using autogenous bone graft from maxillary 
tuberosity. J Indian Soc Periodontol 2010;14:53–56.  
 
46. Roshna T, Nandakumar K. Generalized aggressive periodontitis and its trea-
tment options: case reports and review of the literature. Case Rep Med 
2012;2012:535321.  
 
47. Verdugo F, D’Addona A. Long-term stable periodontal regeneration by means of 
autologous bone grafting in patients with severe periodontitis. Int J Periodontics 
Restorative Dent. 2012;32:157–164.  
 
48. Desarda HM, Gurav AN, Gaikwad SP, Inamdar SP. Platelet rich fibrin: a new 
hope for regeneration in aggressive periodontitis patients: report of two cases. Indian 
J Dent Res. 2013;24:627–630.  
 
49. Hu KF, Ho YP, Ho KY, Wu YM, Wang WC, Chou YH. Clinical Case Report on 
Treatment of Generalized Aggressive Periodontitis: 5-Year Follow-up. Int J Periodon-
tics Restorative Dent. 2015;35:395–400.  
 
50. Kamil W, Al Bayati L, Hussin AS, Hassan H. Reconstruction of advanced bone 
defect associated with severely compromised maxillary anterior teeth in aggressive 
periodontitis: a case report. J Med Case Rep. 2015;9:211. 
 
51. Siqueira SJ, Ribeiro FV, Villalpando KT, Cirano FR, Pimentel SP. Maintenance 
periodontal therapy after systemic antibiotic and regenerative therapy of generalized 
aggressive periodontitis. A case report with 10-year follow-up. Dent Update. 
2015;42:385–386, 9-90, 92-3.  
 
52. Zucchelli G, Brini C, De Sanctis M. GTR treatment of intrabony defects in pati-
ents with early-onset and chronic adult periodontitis. Int J Periodontics Restorative 
Dent 2002;22:323–333.  
 
53. Mengel R, Schreiber D, Flores-de-Jacoby L. Bioabsorbable membrane and bio-
active glass in the treatment of intrabony defects in patients with generalized 
 58  
Aggressive periodontitis: results of a 5-year clinical and radiological study. J Perio-
dontol. 2006;77:1781–1787 
 
54. DiBattista P, Bissada NF, Ricchetti PA. Comparative effectiveness of various re-
generative modalities for the treatment of localized juvenile periodontitis. J Periodon-
tol. 1995;66:673–678.  
 
55. Sirirat M, Kasetsuwan J, Jeffcoat MK. Comparison between 2 surgical techni-
ques for the treatment of early-onset periodontitis. J Periodontol. 1996;67:603–607. 
 
 
56. Mengel R, Soffner M, Flores-de-Jacoby L. Bioabsorbable membrane and bioac-
tive glass in the treatment of intrabony defects in patients with generalized aggres-
sive periodontitis: results of a 12-month clinical and radiological study. J Periodon-
tol. 2003;74:899–908. 
 
57. Bartłomiej Górski  & Stanisław Jalowski & Renata Górska & Maciej Zaremba 
Treatment of intrabony defects with modified perforated membranes in aggressive 
periodontitis: a 12-month randomized controlled trial. Clinical Oral Investigations 
(2018) 22:2819–2828 https://doi.org/10.1007/s00784-018-2368-3 
58. Rakmanee T, Griffiths GS, Auplish G, et al. Radiographic outcomes following 
treatment of intrabony defect with guided tissue regeneration in aggressive perio-
dontitis. Clin Oral Investig. 2016;20:1227–1235.  
 
59. Rakmanee T, Griffiths GS, Auplish G, et al. Treatment of intrabony defects with 
guided tissue regeneration in aggressive periodontitis: clinical outcomes at 6 and 12 
months. Clin Oral Investig. 2016;20:1217–1225. 
 
60. Queiroz AC, Nobrega PB, Oliveira FS, et al. Treatment of intrabony defects with 
anorganic bone matrix/p-15 or guided tissue regeneration in patients with aggressive 
periodontitis. Braz Dent J. 2013;24:204–212.  
 
 
61. Bajaj P, Agarwal E, Rao NS, Naik SB, Pradeep AR, Kalra N, Priyanka N, Kumari 
M Autologous Platelet-Rich Fibrin in the Treatment of 3-Wall Intrabony Defects in 
Aggressive Periodontitis: A Randomized Controlled Clinical Trial.J Periodontol. 2017 
Nov;88(11):1186-1191. doi: 10.1902/jop.2017.120661. Epub 2017 Aug 18. 
 
62. Thorat M, Baghele ON, S RP. Adjunctive Effect of Autologous Platelet-Rich Fi-
brin in the Treatment of Intrabony Defects in Localized Aggressive Periodontitis Pati-
ents:A Randomized Controlled Split-Mouth Clinical Trial. Int J Periodontics Restora-
tive Dent. 2017 Nov/Dec;37(6):e302-e309. doi: 10.11607/prd.2972. 
 59  
 
63. Hammarstrom L. Enamel matrix, cementum development and regeneration. J 
Clin Periodontol. DENMARK; 1997 Sep;24(9 Pt 2):658–68. 
 
64. Sculean A, Alessandri R, Miron R, Salvi GE, Bosshardt DD. Enamel Matrix Pro-
teins and Periodontal Wound Healing and Regeneration. Clin Adv Periodontics. 
2011;1(2):101–17.  
 
65. Corrêa MG, Gomes Campos ML, Marques MR, Casati MZ, Nociti FH, Sallum E 
a. Histometric Analysis of the Effect of Enamel Matrix Derivative on the Healing of 
Periodontal Defects in Diabetic Rats. J Periodontol [Internet]. 2012;1(September):1–
18. Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23121457  
 
66. Sallum E a., Pimentel SP, Saldanha JB, Nogueira-Filho GR, Casati MZ, Nociti 
FH, et al. Enamel Matrix Derivative and Guided Tissue Regeneration in the Treatment 
of Dehiscence-Type Defects: A Histomorphometric Study in Dogs. J Periodontol. 
2004;75(October):1357–63. 
 
67. Ribeiro F V, Casarin RC V, Júnior FHN, Sallum E a, Casati MZ. The role of enamel 
matrix derivative protein in minimally invasive surgery in treating intrabony defects in 
single-rooted teeth: a randomized clinical trial. J Periodontol. 2011;82(4):522–32.  
 
68. Casarin RCV, Del Peloso Ribeiro É, Nociti FH, Sallum AW, Ambrosano GMB, 
Sallum EA, et al. Enamel matrix derivative proteins for the treatment of proximal class 
II furcation involvements: A prospective 24-month randomized clinical trial. J Clin Pe-
riodontol. 2010;37:1100–9.  
 
69. Koop R, Merheb J, Quirynen M. Periodontal Regeneration With Enamel Matrix 
Derivative in Reconstructive Periodontal Therapy: A Systematic Review.J Periodontol. 
2012;83(June):707–20.  
 
70. Cardaropoli G, Leonhardt AS. Enamel matrix proteins in the treatment of deep 
intrabony defects. J Periodontol. 2002;73:501–4. 
 
 60  
71. Matarasso M, Iorio-Siciliano V, Blasi a., Ramaglia L, Salvi GE, Sculean a. Enamel 
matrix derivative and bone grafts for periodontal regeneration of intrabony defects. A 
systematic review and meta- analysis. Clin Oral Investig [Internet]. 2015; Available 
from:http://link.springer.com/10.1007/s00784-015-1491-7  
 
72. Rasperini G, Silvestri M, Schenk RK, Nevins ML. Clinical and histologic evaluation 
of human gingival recession treated with a subepithelial connective tissue graft and 
enamel matrix derivative (Emdogain): a case report. Int J Periodontics Restorative 
Dent. United States; 2000 Jun;20(3):269– 75.  
 
73. Pimentel SP, Sallum AW, Saldanha JB, Casati MZ, Nociti FH, Sallum E a. Enamel 
matrix derivative versus guided tissue regeneration in the presence of nicotine: A his-
tomorphometric study in dogs. J Clin Periodontol. 2006;33:900–7.  
 
74. Corrêa MG, Gomes Campos ML, Marques MR, Bovi Ambrosano GM, Casati 
MZ, Nociti FH, et al. Outcome of Enamel Matrix Derivative Treatment in the Pre-
sence of Chronic Stress: Histometric Study in Rats. J Periodontol [Internet]. 
2014;85(July):e259–67. Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pub-
med/24283657  
75. Corrêa MG, Campos MLG, Benatti BB, Marques MR, Casati MZ, Nociti FH, et 
al. The impact of cigarette smoke inhalation on the outcome of enamel matrix deri-
vative treatment in rats: histometric analysis. J Periodontol. 2010;81(12):1820–8.  
76. Ainamo J, Bay I. Problems and proposals for recording gingivitis and plaque. Int 
Dent J. ENGLAND; 1975 Dec;25(4):229–35.  
77. Muhlemann HR, Son S. Gingival sulcus bleeding-A leading symptom in initial 
gingivitis. Helv Odontol Acta. SWITZERLAND; 1971 Oct;15(2):107–13 
78. Bjorn, H., Halling, A. & Thyberg, H. (1969) Radiographic assessment of marginal 
bone loss. Odontologisk Revy 20, 165–179.  
79. Schei, O., Waerhaug, J., Lovdal, A. & Arno, A. (1959) Alveolar bone loss as rela-
ted to oral hygiene and age. Journal of Periodontology 30, 7–16.  
 61  
80. Steffensen, B. & Weber H. P. (1989) Relation- ship between the radiographic pe-
riodontal defect angle and healing after treatment. Journal of Periodontology 60, 
248–254.  
81. MaurizioS. Tonetti,*Giovanpaolo Pini-Prato,fPierpaoloCortellini* Periodontal Re-
generation of Human Intrabony Defects. IV. Determinants of Healing Response. 
Journal of periodontology 1993. Volume 64, numero 10  
82. Tsitoura, E., Tucker, R., Suvan, J., Laurell, L., Cortellini, P. & Tonetti, M. (2004) 
Baseline radiographic defect angle of the intrabony defect as a prognostic indicator 
in regenerative periodontal surgery with enamel matrix derivative. Journal of Clinical 
Periodontology 31, 643–647.  
 
83. Hausmann E (2000) Radiographic and digital imaging in periodontal practice. J 
Periodontol 71:497–503. doi:10.1902/jop.2000.71.3.497 
 
84. Griffiths GS, Bragger U, Fourmousis I, Sterne JA (1996) Use of an internal stan-
dard in subtraction radiography to assess initial periodontal bone changes. Dento-
maxillo Facial Radiol 25:76–81 
85. Eickholz P, Hausmann E (1998) Evidence for healing of interproximal intrabony 
defects after conventional and regenerative therapy: digital radiography and clinical 
measurements. J Periodontal Res 33:156–65  
86. Eickholz P, Kim TS, Steinbrenner H, Dorfer C, Holle R (2000) Guided tissue rege-
neration with bioabsorbable barriers: intrabony defects and class II furcations. J Pe-
riodontol 71:999–1008. doi:10. 1902/jop.2000.71.6.999 
87. Heijl, L., Heden, G., Svardstrom, G. & Ostgren, A. (1997) Enamel matrix deriva-
tive (EMDO- GAIN) in the treatment of intrabony periodontal defects. Journal of Cli-
nical Periodontology 24, 705–714.  
88. Froum, S. J., Weinberg, M. A., Rosenberg, E. & Tarnow, D. (2001) A comparative 
study utilizing open flap debridement with and without enamel matrix derivative in 
the treatment of periodontal intrabony defects: a 12-month re-entry study. Journal 
of Periodontology 72, 25–34.  
 62  
89. Corbella S, Alberti A, Calciolari E, Taschieri S, Francetti L. Enamel matrix deriva-
tive for the treatment of partially contained intrabony defects: 12-month results. Aust 
Dent J. 2018 Sep 26. doi: 10.1111/adj.12654. 
90. Cassiano K. Rösing,  Anne M. Aass, Antonios Mavropoulos, and Per Gjermo Cli-
nical and Radiographic Effects of Enamel Matrix Derivative in the Treatment of Intra-
bony Periodontal Defects: A 12-Month Longitudinal Placebo-Controlled Clinical Trial 
in Adult Periodontitis Patients. J Periodontol 2005;76:129-133.  
 
91. Zetterstrom O, .Andersson C, Eriksson L. Fredriksson A. Friskopp J, Heden G. 
Jansson B. Lundgren T. Nilveits R. Olsson A. Renvert S. Salonen L. Sjostrom L, Wi-
netl A. Ostgren A. Gestrelius S. Clinical safety of enamel matrix derivative (EMDO-






















 63  
ANEXOS 
  






























   
 64  
Anexo 2 – Aprovação do Comitê de Ética 
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